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フィー（Gradient magnetic-ﬁ led topography: GMFT）を開
発し，等価電流双極子（ECD）推定法，頭蓋内脳波所見と比較
した。
３． 発作時脳磁図波形の周波数解析 : 新たなてんかん焦点の指標として，発作時高周波律動（High frequency 
oscillation: HFO）に着目し，発作時脳磁図データから時間周波数マップを作成しHFO検出を試みる。
●　成　果





































































































の key molecule であるCagA蛋白に着目した。感染後
にCagAは細胞内で特異的なチロシンリン酸化をうける
ことに着目し，そのリン酸化型 oligo-peptide (CagA-P)
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を採取し，in vitro に MAK を添加する。MAK混餌飼料与えた後







































究室では内視鏡外科技術評価装置（HUESAD: Hiroshima University Endoscopic Surgical 
Assessment Device）を開発しました （Figure 1）。我々は HUESAD の構成概念妥当性 




を用いて da Vinci surgical systemのトレーニングカリキュラムの開発に取り組みました。当研究チームでは2007年に内視鏡外科ト
レーニングセンター（Endoscopic Surgical training center）を，2010 年に先端医療技術トレーニングセンター（Advanced 
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最 新 論 文　Prevention of intracranial hemorrhage. In Japanese Guidelines for the Management of 


























　未治療うつ病患者群（うつ病群）50名（平均年齢 40.3 ± 10.3，男 /女 27/23）と健常対照者群（健常群）50名（平均
年齢 40.3 ± 10.5，男 / 女 27/23）を対象に，初診時および治療開始後 6週のうつ病患者（40名）及び対照者の末梢血を
採取した。末梢血よりゲノムDNAを抽出し，MassARRAY Compact SYSTEM （SEQUENOM）を用いてメチル化率を解
析した。遺伝子多型については，抽出したDNAを用いてPCRを行い，電気泳動で確認した。うつ病の重症度はHamilton 







CpG 3 及び CpG76のメチル化率と幼少期ストレスとの間に相関がみられ，特にCpG3は治療反応性とも関連することから，
幼少期ストレスによるCpG3メチル化の変動が治療抵抗性うつ病の病態と関連している可能性が考えられた。CpG 3 および




























































Liu L, Okada S (equally contributed), et al. Gain-of-function human STAT1 mutations impair IL-17 





































１） PCR detection of Streptococcus mutans and S. sobrinus in dental plaque samples from Japanese 
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sobrinus in pre-school children. Okada M, et al. J Med Microbiol, 2005 Jul; 54(7): 661-5.
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を主成分とする腺癌は，非浸潤癌 Adenocarcinoma in situ, AIS （LG 成分のみ），微小浸潤癌 Minimally invasive 
adenocarcinoma, MIA （micro-invasion, MI 成分を伴う），浸潤癌 Lepidic predominant invasive adenocarcinoma, 
LPIA （overt invasion, OI 成分を伴う）に分類される。上記の腺癌はAIS，MIA，LPIA と多段階に悪性化進展すると考えら
れおり，さらにMIAや LPIA では非浸潤部である LGと浸潤部であるMI あるいはOI を伴っている。
●　研究内容
　手術検体より採取し作製したMIAの凍結標本をレーザーマイクロダイセクションに供し，LGとMI の癌細胞のみをそれぞれ
採取した。各成分の total RNAを抽出，精製，RNA増幅後にDNAマイクロアレイに供し，LGとMI における遺伝子発現の
網羅的比較解析を行った。浸潤部で非浸潤部よりも 2倍以上，もしくは 1/2 以下の発現を認める遺伝子はそれぞれ 2905個
と 2143個であった。浸潤部で高発現を認める遺伝子の中から Six1（種々の癌種での悪性化への関与が示唆されている転写
因子）とその推定上流分子であるNotch2（その細胞内ドメイン [intracellular domain, ICD] が核内に移行して転写因子とし
て機能）を選出した。上記解析で用いた症例を含めた 11例において，浸潤部での両分子の高発現をRT-PCRにて確認した。
また，MIA症例における免疫組織学的染色で，LGに比較してMI で Notch2 と Six1 両分子の高発現が認められ，この結果か
らAIS からMIA への悪性化進展におけるNotch2，Six1 両分子の高発現の関与が予想された。
　これを証明すべく，ヒト肺腺癌細胞株NCI-H441 細胞にNotch2 ICD を形質移入する機能解析を行った。RT-PCR にて
Notch2 ICD の形質移入後にSix1 の発現上昇が認められた。さらに epithelial-mesenchymal transition（EMT）を促進す




　一方，LPIA 64 症例においてNotch2 と Six1 の免疫組織学的染色を施行し，その発現と臨床病理学的所見や無再発生存期
間との関係を解析した。LPIA はほとんどがN/N群（LGとOI で 2分子がいずれも陰性），N/P群 (LGでは 2分子がいずれ
も陰性でOI ではいずれも陽性），P/P 群（LGと OI で 2分子がいずれも陽性）のいずれかに分類され，それぞれ 19，23，
19例であった。N/P群や P/P群はN/N群と比較してリンパ管・胸膜侵襲が高度で，また，単変量および多変量解析で無再
発生存率が有意に低い結果であった。Notch2 と Six1 がともに高発現することにより悪性化が進展したと考えられるN/P群
は，それ以外の機序で悪性化進展をきたしたと考えられるN/N群と比較してより高悪性度の表現型を示すことが示唆された。
●　実用化に向けて






　MIA や LPIA は同一生体内で同一時期に多段階悪性化進展におけるそれぞれの時期を観察することが出来るモデルとして最
適と考え，この非浸潤部と浸潤部の比較により悪性化進展を規定する分子の同定が可能と考えた。
 特許・論文・受賞 










肺気腫発症の新規機序：Cell adhesion molecule 1 に
おける shedding 亢進の肺胞上皮細胞apoptosis への関与
 キーワード 　トランスレーショナル研究
岡田　守人　Morihito OKADA













気腫肺でCADM1 CTF（Ｃ末端断片）の相対的産生増加，即ちCADM1の shedding 亢進が認められた。
　ヒト肺胞上皮NCI-H441 細胞は通常培養下でCADM1を発現するが，CADM1 CTF は検出されない。この細胞を用いて
PMA（ホルボールエステル），トリプシンの薬剤処理を行うとウエスタン法にてCADM1 CTF の発現が認められ，shedding







　肺気腫に特徴的な２大所見，protease 優位と肺胞上皮 apoptosis とを結び付ける分子機構として肺胞上皮における




































































































































論文： Miki D, Ochi H, Hayes CN, Abe H, Yoshima T, Aikata H, Ikeda K, Kumada H, Toyota J, Morizono T, 
Tsunoda T, Kubo M, Nakamura Y, Kamatani N, Chayama K. Variation in the DEPDC5 locus is 
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（MEPM）に耐性を示す Klebsiella pneumoniae を見出し，
新 規 の 耐 性 菌 と し て ISMRK（Imipenem - susceptible 







　ステルス型CREが保有する 47.2Kb の接合伝達性プラスミド pKPI-6 の配列決定を行い，このプラスミド上にメ
タロ-β-ラクタマーゼ（MBL）遺伝子 blaIMP-6 が存在し，IPMとMEPMに対して感受性が異なる原因となってい








Kayama, S., Shigemoto, N., Shimizu, W., Kuwahara, R., Ikeda, M., Ikebe, K., et al. (2014). Tripoli metallo-β
-lactamase-1 (TMB-1)-producing Acinetobacter spp. with decreased resistance to imipenem in Japan. 
Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 58(4), 2477-2478.
Kayama S, Shigemoto N, Kuwahara R, Ishino T, Imon K, Onodera M, Yokozaki M, Ohge H, Sugai M. The ﬁ rst 
case of septicemia caused by imipenem-susceptible, meropenem-resistant Klebsiella pneumoniae. Ann Lab 
Med. 33, 383-385, 2013
Harino T, Kayama S, Kuwahara R, Kashiyama S, Shigemoto N, Onodera M, Yokozaki M, Ohge H, Sugai M. 
Meropenem resistance in imipenem-susceptible meropenem-resistant Klebsiella pneumoniae isolates not 
detected by rapid automated testing systems. J Clin Microbiol. 51, 2735-8, 2013
Shigemoto N, Kayama S, Kuwahara R, Hisatsune J, Kato F, Nishio H, Yamasaki K, Wada Y, Sueda T, Ohge H, 
Sugai M. A novel metallo-β-lactamase, IMP-34, in Klebsiella isolates with decreased resistance to imipenem. 
Diagn Microbiol Infect Dis. 76, 119-21. 2013
Kayama S, Shigemoto N, Kuwahara R, Onodera M, Yokozaki M, Ohge H, Kato F, Hisatsune J, Sugai M. Rapid 
detection of blaIMP-6 by ampliﬁ cation refractory mutation system. J Microbiol Methods. 88, 182-184, 2012
Shigemoto N, Kuwahara R, Kayama S, Shimizu W, Onodera M, Yokozaki M, Hisatsune J, Kato F, Ohge H, Sugai 
M. Emergence in Japan of an Imipenem-Susceptible Meropenem-Resistant Klebsiella pneumoniae (ISMRK) 







































T. Suzuki, N. Hamada-Sato, P. Srirangsan, & K. Kawai. 13/124,562 （USA） and 09820543.8-
1223/2351849 （Eur） : Reagent kit for measuring freshness, （2011）.
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　さらに，胎児胸腺を用いた器官培養法（Fetal Thymus Organ Culture：FTOC）を，用いて，in vitro で，Ｔ細
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生物学性状評価を目的とした18F- フッ化ナトリウム (NaF) 
PET 検査に着眼した。
●　研究内容









と関連していることが指摘されており (Circulation 2007, Circ Res 2013)，18F-NaF PET は破綻リスクのある
冠動脈プラークを分子生物学的に検出する新規かつ有効なツールとなる可能性を秘めている。
 特許・論文・受賞 
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（図１）。PocketIMU2 の大きさは縦 4.5cm，横 4cm，高さ 3cm
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分（PAMPs: Pathogen ‒ associated molecular pattern；病原体
関連分子パターン）以外に，障害を受けた組織由来の自己成分（DAMPs: 
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　現在，医薬品のヒトにおける体内動態予測には，ヒトの肝臓から単離した肝細胞を用いた in vitro 評価系が広く用
いられている。 一方，PXB miceⓇを用いた評価は，実際の生体に近い in vivo 評価が可能なため，得られる情報量，
予測精度の点で優位性が高いと考えている。
 特許・論文・受賞 
Sanoh et al., Drug Metabolism and Disposition (2012); 40(1): 76-82
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　本研究では，1～ 1,000 気圧に適応した海洋性の Shewanella
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【原著論文】：Okazaki T, Mihara T, Fujita Y, Yoshida S, Teshima H, Shimada M. Polymyxin B neutralizes 
bacteria-released endotoxin and improves the quality of boar sperm during liquid storage and 
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extract on human norovirus and its surrogate, bacteriophage MS2. J. Food Sci. 79(5), M941-M946.
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　FSステージ検索タイプ「電磁波による人体への影響を防護した電動車両用非接触充電システムの研究」(JST)
●　実用化に向けて
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G2M分画の減少とともに，sub G1分画の増加を認めた。Western Blot ではCleaved caspase-3の増加が見られ，
p-ERKの減少を認めた。また，Statin は Gemcitabine，Cisplatin，5Fu との相加的増殖抑制効果を認めた。
 本研究の特徴・優位性 






























　C57BL/6 や BALB/c 系統マウスは 129系統と異なり，キメラマウスやその生殖系列への寄与率が高い ES細胞
を樹立することが困難である。この原因は遺伝子背景の違いが考えられるが，詳細は明らかにされていない。我々は，




　2i 無添加区及び添加区の ES細胞樹立効率は，C57BL/6J では 27.6％および 58.1％，BALB/c Cr では 7.1％
及び 41.4％であり，いずれの系統においても2i を添加した場合に樹立効率が有意に高かった。また，2i 添加条件で
樹立したこれらのES細胞は，Oct3/4，Nanog などの未分化マーカーを安定して発現していた。さらに，寄与率が
極めて高いキメラ形成能を有し，生殖腺キメラも高率に確認できた。以上の結果から，2i を培地に添加することで，








ができる。また，それらはGermline-transmission 能力持つ事を確認済みであり，特にC57BL/6 由来 ES細胞に
ついては実際に遺伝子組換えマウスの作製実績を有する。
 特許・論文・受賞 
Establishment of ES cells from inbred strain mice by dual inhibition (2i). Kanda A, Sotomaru Y, 
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②なかでも S. maltophilia を骨髄由来初代培養マクロファージに感染させると IL-10 の産生が亢進すること，③ S. 
maltophilia のみを定着したノトビオートマウスでは，大腸粘膜に IL-10 ＋マクロファージや Foxp3 ＋ T細胞の数








































































































論 文：Takumida M, Anniko M: Radical scavengers for elderly patients with age-related hearing loss. 
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　2001 年以降，国内各地の NBS 陽性例または発症後精査例
























































分子標的治療剤を標的とする細胞に特異的に運ぶDrug delivery system の開発。
 特許・論文・受賞 
Kuroda S, Tashiro H, Igarashi Y, Tanimoto Y, Nambu J, Oshita A, Kobayashi T, Amano H, Tanaka Y, 
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Keizo Tanitame et al. Direct vasodilation by transdermal administration of nitroglycerin: preliminary, 
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マーカーとしたゲノムワイド関連解析を用いて，肝がんを発症した 212人と発症しなかった 765人，計 977人の
日本人のＣ型慢性肝炎患者集団について SNPと肝がんの関連性を調べ，関連性が高い SNPについてさらに，肝が
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【論文】 Z. Soh, M. Saito, Y. Kurita, N. Takiguchi, H. Ohtake, and T. Tsuji, “A Comparison Between the Human Sense 
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carcass weight from the Japanese cockﬁ ghting chicken breed, Oh-Shamo (Japanese Large Game).
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[Applied Physics Letters, Vol. 98, Art. No.123705 (2011), 
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Suppressor of cytokine signaling1 inhibits pulmonary inﬂ ammation and ﬁ brosis in mice
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した（リスクアレル 15.7％ vs 5.6％，P＝ 0.0004，OR 3.08，95％ CI 
1.67-5.7）（NakanoYet al. PLOS Genetics 2013）。SEMA3A 遺伝子
I334Vを有する症例では，右心室心内膜生検組織で，通常は心外膜側にしか
存在しないはずの心臓交感神経が心内膜側まで延長し交感神経分布の異常を
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　VF 歴の予測因子は V2 誘導での spontaneous type 1
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Time-domain T wave alternanceの有用性について
 キーワード 　ブルガダ症候群，心室細動，T wave alternance
中野　由紀子　Yukiko NAKANO




死の予測に有用であることが報告されてきた。Time-domain T wave alternance は従来のMicrovolt TWAと異なり，脈拍
数を上げることなく，ホルター心電図を用いて，TWAを評価可能な手法である。ブルガダ症候群が副交感神経優位な時間帯に




　ブルガダ症候群 45例（男性 44例；平均年齢 45 ± 15 歳）について，心室細動発
症と，突然死の家族歴，自然発症 type 1 心電図（ECG），心室加算平均心電図での遅延
電位（LP），電気生理学的検査でのVF誘発の有無，とTime-domain TWAとの関連に
ついて検討を行った。Time domain TWA は 24 時間ホルター心電図で modiﬁ ed 
moving average （MMA） 法にて算出した。表1に患者背景を示す。
●　成　果
　図１にブルガダ症候群で典型的なTime domain TWA陽性例を示す。表ROC curve
より TWAのカットオフ値を 60uVとすると（図２），Time domain TWA は 13人で
陽性であった。心室細動既往のある症例ではない症例に比較して，有意に TWA陽性例
（82% vs. 13%，P < 0.001）と自然発症 type 1 心電図（92% vs. 38%，P = 0.007）
が多かった。多変量解析では，TWA 陽性 [odds 比（OR） 7.217，95% conﬁ dence 
interval （CI） 2.503-35.504，P = 0.002] で自然発症 type 1 心電図（OR 5.530，
95% CI 1.651-34.337，P = 0.020）が密接に心室細動発症に関与していた（表２）。
自然発症 type 1 心電図は感度は高かったが（92%），特異度が低かった（63%）。TWA









　Time domain TWA は RICHARD L VERRIER 先生がGE社と共同開発された新しいTWAの手法である。ブルガダ症候群
のVFリスクの層別化は従来のMicrovolt TWA法では難しいことが報告されている。今回の研究の結果，ブルガダ症候群で
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Table 1
Characteristics of the BrS Patients
Variables
Gender 1 female,  44 males
Age, years 45.1 ± 15.3
History of VF, n 13 (29%)
History of syncope, n 7 (16%)
Family history of SCD at age <45 yrs or BrS, n 12 (29%)
Spontaneous type 1 ECG, n 24 (53%)
Induction of VF by EPS, n 19/36 (53%)
Positive LPs, n 30/40 (75%)
TWA in lead V2, µV 48.5 ± 14.7 
TWA in lead V5, µV 47.7 ± 15.6
SCN5A mutation, n 1 (2%)
Results are presented as mean ± SD.
VF, ventricular fibrillation; SCD, sudden cardiac death; BrS, Brugada
syndrome; ECG, electrocardiogram; EPS, electrophysiological study;
LPs, late potentials; TWA, T-wave alternans.
Table 2.Indicators of VF history in BrS patients and Symptomatic/Asymptomatic BrS using univariate and multivariate analysis
VF history (+) VF history (-)  Univariate Analysis
n = 13  n = 32 p value OR 95%CI p value
Positive TWA in lead V2 or V5, n 9/11 (82%) 4 (13%) <0.001 7.217 2.503 - 35.504 0.002
Positive TWA in lead V2, n 6/11 (55%) 1 (3%) 0.002
Positive TWA in lead V5, n 5/11 (45%) 4 (13%) 0.029
Age (< 45 year), n 9 (69%) 14 (44%) 0.128
Family history of SCD or BrS, n 5 (42%) 7 (23%) 0.241
History of syncope 2 (15%) 5 (16%) 0.984
Spontaneous type1 ECG, n 12 (92%) 12 (38%) 0.007 5.530 1.651 - 34.337 0.020
Positive LPs, n 7/11 (64%) 23/29 (79%) 0.313
Induction of VF by EPS, n 3/7 (43%) 16/29 (55%) 0.560
SCN5A mutation 0/12 (0 %) 1/30 (3%) 0.519
Symptomatic Asymptomatic  Univariate Analysis
(+) n = 18 (-) n = 27 p value OR 95%CI p value
Positive TWA in lead V2 or V5, n 9/16 (56%) 4 (15%) 0.004 2.504 1.199-5.672 0.018
Positive TWA in lead V2, n 6/16 (38%) 1 (4%) 0.004
Positive TWA in lead V5, n 5/11 (31%) 4 (15%) 0.200
Age (< 45 year), n 8 (44%) 14 (52%) 0.626
Family history of SCD or BrS, n 6 (33%) 0 (22%) 0.409
Spontaneous type1 ECG, n 14 (78%) 10 (37%) 0.007 2.058 1.005 - 4.560 0.056
Positive LPs, n 11/16 (69%) 19/24 (79%) 0.456
Induction of VF by EPS, n 7/12 (58%) 12/24 (50%) 0.637
SCN5A mutation 0/17 (0%) 1/25 (4%) 0.409
VF, ventricular fibrillation; TWA, T-wave alternans; SCD, sudden cardiac death; BrS, Brugada syndrome; ECG, electrocardiogram; LPs, late
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総合同値確率（P）を計算するとP＝ 1.03 × 10-30 であっ
た。これより理論的には少なくとも 1029 頭のブタの識別
が可能であると考えられた。FAOSTAT（2009）による
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対象者　若年者　女性37名（21.0 ± 2.2 歳）
　　　　高齢者　デイサービス利用者 男性１名，女性12名































 研 究 概 要  
●　研究の背景
　我々が研究を進めているタンパク質PLC-related catalytically inactive 
protein（PRIP）は，GABARAP（GABAA receptor associated 
protein）と結合し，GABAA受容体の細胞内輸送を調節する。GABARAP










































































た組換えMGL_1304 は AD患者末梢血好塩基球からヒスタミン遊離を起こした。MGL_1304 に対する IgE，IgG，
IgG4を測定する ELISA 法を確立した。MGL_1304特異的血清 IgE 値は ADとコリン性蕁麻疹患者で健常人より有
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　担癌患者末梢血中から，循環腫瘍細胞（CTC）を濃縮して，２次元SPRイメージング装置（Yanase Y, Hiragun 



































胞を用いた。マウス切歯の根尖部にある cervical loop 由来の培養細胞より抽出したmRNAからPCR法でアメロ
ブラスチンをクローニングし，pcDNA3.1 ベクターへ組み込んだ。作製したベクターをALCへ遺伝子導入し，アメ
ロブラスチンの発現を確認した。２．アメロブラスチンの発現抑制がエナメル芽細胞に与える影響。実験にはマウス
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　IRS に相互作用するタンパク質の一つとしてユビキチンリガーゼNedd4 を同定した。Nedd4 は，IRS をモノユ
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Changes in interhemispheric inhibition from the active to resting primary motor cortex during a ﬁ ne-
motor manipulation task. Morishita T, Uehara K, Funase K, Journal of Neurophysiology, in press, 
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Increased excitability and reduced intracortical inhibition in the ipsilateral primary motor cortex during 
a fine-motor manipulation task. Morishita T, Ninomiya M, Uehara K, Funase K, Brain Research, 













































































































































論　文： 1st, last, or corresponding author; PNAS (2011), J Immunol (2010), Hepatology (2010), Dev Biol (2010), 
Oncogene (2010, 1999), Blood (2000, 1999, 1998, 1995, 1994), Oncogene (2008), Nature Genet (1998)
　　　　 Coauthor; Nature (2009), Immunity (2008), Human Mol Genet (2005), J Exp Med (2004), Mol Cell Biol 
(2004, 2000, 1997), Blood (2003, 1999, 1998), J Biol Chem (2002, 1997), EMBO J (2000), PNAS (1998)
受　賞：１）日本血液学会奨励賞（1995）　２）日本内科学会奨励賞（1998）　３）日本癌学会奨励賞（2000）
　　　　４）Human Frontier Science Program Organization Long-Term Fellowship Award（2000）














































・ Characterization of Causative Allergens for Wheat-Dependent Exercise-Induced Anaphylaxis 
Sensitized with Hydrolyzed Wheat Proteins in Facial Soap. Allergol Int. 2013 Dec; 62(4): 435-45
・ Recombinant high molecular weight-glutenin subunit-specific IgE detection is useful in identifying 
wheat-dependent exercise-induced anaphylaxis complementary to recombinant omega-5 gliadin-
speciﬁ c IgE test. Clin Exp Allergy. 2012 Aug; 42(8): 1293-8.
・ Sensitivity and specificity of recombinant omega-5 gliadin-specific IgE measurement for the 













































・Toshifumi Hirata, Akihito Matsushima, Yuya Sato 他５名，J. Mol. Cat. B: Enz,, 59, 158-162 (2009).


















































































Teishima J, Yano S, Shoji K, Hayashi T, Goto K, Kitano H, Oka K, Nagamatsu H, Matsubara A.　Accumulation 
of FGF9 in prostate cancer correlates with epithelial-to-mesenchymal transition and induction of VEGF-A 
expression.　Anticancer Res. 2014 Feb; 34(2): 695-700.
Shoji K, Teishima J, Hayashi T, Ohara S, Mckeehan WL, Matsubara A.Restoration of ﬁ broblast growth factor 
receptor 2IIIb enhances the chemosensitivity of human prostate cancer cells.　Oncol Rep. 2014 Jul; 32(1): 65-
70.
Teishima J, Shoji K, Hayashi T, Miyamoto K, Ohara S, Matsubara A.　Relationship between the localization of 
ﬁ broblast growth factor 9 in prostate cancer cells and postoperative recurrence.　Prostate Cancer Prostatic 
Dis. 2012 Mar; 15(1): 8-14.
Matsubara A, Teishima J, Mirkhat S, Yasumoto H, Mochizuki H, Seki M, Mutaguchi K, Mckeehan WL, Usui T.　
Restoration of FGF receptor type 2 enhances radiosensitivity of hormone-refractory human prostate 
carcinoma PC-3 cells.　Anticancer Res. 2008 Jul-Aug; 28(4B): 2141-6.
Yasumoto H, Matsubara A, Mutaguchi K, Usui T, McKeehan WL.　Restoration of fibroblast growth factor 
receptor2 suppresses growth and tumorigenicity of malignant human prostate carcinoma PC-3 cells.　
Prostate. 2004 Nov 1; 61(3): 236-42.
Matsubara A, Yasumoto H, Usui T.　Hormone Refractory Prostate Cancer and Fibroblast Growth Factor 
Receptor.　Breast Cancer. 1999 Oct 25; 6(4): 320-324.
Matsubara A, Kan M, Feng S, McKeehan WL.　Inhibition of growth of malignant rat prostate tumor cells by 
restoration of ﬁ broblast growth factor receptor 2.　Cancer Res. 1998 Apr 1; 58(7): 1509-14.
Feng S, Wang F, Matsubara A, Kan M, McKeehan WL.　Fibroblast growth factor receptor 2 limits and receptor 





































































































成功した （Tsutsumi S et al.， Am J Hum Genet, 2004, Bolduc 






















・ Tran TT, Tobiume K, Hirono C, Fujimoto S, Mizuta K, Kubozono K, Inoue H, Itakura M, Sugita M, Kamata N: 
TMEM16E (GDD1) exhibits protein instability and distinct characteristics in chloride channel/pore 
forming ability. J Cell Physiol. 2014; 229(2): 181-190.
・ Bolduc V， Marlow G， Boycott KM， Saleki K， Inoue H， Kroon J， Itakura M， Robitaille Y， Parent L， Baas F， 
Mizuta K， Kamata N， Richard I， Linssen WH， Mahjneh I， de Visser M， Bashir R， Brais B：Recessive 
mutations in the putative calcium-activated chloride channel Anoctamin 5 cause proximal LGMD2L and 
distal MMD3 muscular dystrophies.  Am J Hum Genet. 2010 Feb 12; 86(2): 213-21.
・ Mizuta K， Tsutsumi S， Inoue H， Sakamoto Y， Miyatake K， Miyawaki K， Noji S， Kamata N， Itakura M: 
Molecular characterization of GDD1/TMEM16E， the gene product responsible for autosomal dominant 
gnathodiaphyseal dysplasia. Biochem Biophys Res Commun. 357: 123-32， 2007.
・ Tsutsumi S， Inoue H， Sakamoto Y， Mizuta K， Kamata N， Itakura M: Molecular cloning and characterization of 























































































DPP Health Partners, Inc.　http://dpphp.jp/


























　2010年 12月に大学発ベンチャー   株式会社DPPヘルスパートナーズを
設立し， 医療保険者 （市町 （国民健康保険） や協会けんぽ， 企業の健康保険組
合， 個人に対してサービスを提供している。また， 省庁の助成金を受け， 被災
地に新しい慢性疾患管理のネットワークを構築しつつある。また，現在，離島指定されている広島県大崎上島町と， ポピュレー
ション・ヘルス・マネジメントの概念を取り入れた地域包括ケアのモデルを構築し， 実施している。日本全体に新たな慢性
疾患管理システムを構築するために， ITシステム， ネットワーク関係， 教材開発関係の多くの企業の助成が必要である。
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　TR過剰発現している尾の筋細胞は低濃度の thyroxine （T4）で死んだ。この細胞死は，T4を T3（活性型）に変








Keisuke Nakajima, Kenta Fujimoto and Yoshio Yaoita
Regulation of thyroid hormone sensitivity by diﬀ erential expression of the thyroid hormone receptor 
during Xenopus metamorphosis
























優れた serial analysis of gene expression（SAGE）法と診断・
治療標的として最適な膜蛋白あるいは分泌蛋白コード遺伝子を効






　世界最大規模の胃がん SAGE ライブラリーおよび食道扁平上皮がん SAGE ライブラリーを作成した。Reg IV, 
OLFM4, SPC18, DSC2, TSPAN8, TM9SF3, ZDHHC14, ADAMTS16, NRD1などの胃癌，食道癌の新しい診断・











特許第5055543号 「新規癌診断法， 癌検出器具， および癌検出キット」， 特許第5467256号 「消化器癌検出用血清腫
瘍マーカー， 消化器癌検出キット， および消化器癌検出方法」， Cancer Res, PNAS, Lancet Oncol, Nature Med, 

























































　現段階は advanced MR imaging の有用性を検証している。
具体的には advanced MR imaging として拡散強調画像，灌流











　Advanced MR imaging は各パラメーターの定量化が可能であるため従来の自動診断システムより優れている。
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は／及びキチンの分離・精製方法，J. Biosci. Bioeng., 99: 521-528 （2005）, Virology, 302: 123-131 （2002）， 
































特願 2004-97707，特願 2006-110115，特開 2004-2777373：New bacteriophages that infect the 
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利用できない。最近，Zinc ﬁ nger nucleases（ZFNs）や












　ヌクレアーゼ活性をSingle strand annealing assay（SSA）により評価したところ，TALEと ZFNのスペーサー








・ 山本 卓・佐久間哲史・坂本尚昭・野地澄晴 .「新規DNA結合ドメインおよびそれを含む新規DNA切断酵素」特
許出願2011-242250, 2011年 11月 4日
・ Ochiai H, Fujita K, Suzuki K, Nishikawa M, Shibata T, Sakamoto N and Yamamoto T. Targeted 
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・ 沖縄周辺海域に生息するカイメンより単離した天然生理活性物質 Spongolactamは構造解析の結果，（Ras をファ
ルネシル化する酵素である）ファルネシルトランスフェラーゼ阻害剤に類似していることを発見した。その誘導体
を多数合成し in vivo における機能解析をおこなった。











論文　 Kouhei Horikawa, Yukio Yoshioka, et al. Petrosiols A-E, 
neurotrophic diyne tetraols isolated from the Okinawan sponge 
Petrosia strongylata. Tetrahedron 69 101-106 2013.
　　　 Govindam V. S. S., Yoshioka Y., et al. Cyclolobatriene, a novel 
prenylated germacrene diterpene, from the soft coral Lobophytum 














































Yoshikawa M, Yoshida M, Tsuga K, Akagawa Y, Groher ME. Comparison of three types of tongue 





























習用内視鏡画像画像から dense Scale-Invariant Feature 
Transform （SIFT）を用いて特徴抽出を行い，そこからパター
ン学習して「診断」ごとの「辞書」を作成している。この作成




















































































Takahashi K, Watanabe M, Suekawa Y, Ito G, Inubushi T, Hirose N, Murasaki K, Hiyama S, Uchida T, 
Tanne K. IL-1beta in the trigeminal subnucleus caudalis contributes to extra-territorial allodynia/















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































プラスミノーゲン / プラスミン系 144
フラボノイド 94
ブルガダ症候群 134，135
フルマゼニル PET 147
分子標的治療 50
分子標的治療法 62
分子マーカー 140
■　へ　■
ヘルスモニタリング 119
変態 172
■　ほ　■
膀胱鏡 35
放射線防護剤 170
放線菌 55
保存 45
哺乳類培養細胞 183
骨 8
ポリコーム遺伝子群 48
ポリフェノール 94
■　ま　■
マイクロアレイ 115
マイクロ注射器 93
マイクロミラー 10
マスタードガス 65
マッサージ 166
末梢神経疾患 132
慢性肝疾患 2
慢性気管支炎 65
慢性疾患 171
慢性疼痛 125
慢性皮膚粘膜カンジダ症 23
■　み　■
味覚 92
ミズクラゲ 12
ミトコンドリア 128
■　む　■
無環境汚染 180
無血清培地 38，52
無拘束 119
虫歯 111
むし歯 139
■　め　■
メカニズム 78
メタゲノム 27
メタボリックシンドローム 43，155
滅菌 149
免疫疾患 48
免疫組織化学 103
免疫療法 109
■　も　■
模型 75，76
模型計測 33
モデル動物 8
モニタリング 12
モニタリングキット 176
■　や　■
薬剤耐性 44
薬物 138
薬理学 70
■　ゆ　■
融解 45
有用物質生産 27
輸送体 51
指 58
ユビキチン 51
■　よ　■
予後 2
予防・防除キット 176
■　り　■
リスクの層別化 134
リスクマネジメント 150
リズム障害 46
リハビリテーション 53
リポソーム体 107
両生類 172
リン 60
■　る　■
ルシフェラーゼ 60
■　れ　■
レアメタル分取 13
■　ろ　■
老化 102
広島大学
　研
 究
 成
 果
 集
　　　
■ライフサイエンス

２０１４年度版
研究成果集
広島大学の力
2014
年度版
広島大学
Ⅰ ライフサイエンス
Ⅱ 環境・エネルギー
Ⅲ ものづくり・製造
Ⅳ 材料・デバイス・装置
Ⅴ 機　械
Ⅵ 建築・土木
Ⅶ 情報・通信
Ⅷ 計測・分析
Ⅸ 社会科学・人文科学広島大学産学・地域連携センター
〒739-8511 東広島市鏡山一丁目 3-2
TEL　082-424-4302
FAX　082-424-6189
E-mailtechrd@hiroshima-u.ac.jp
http://www.hiroshima-u.ac.jp/sangaku/index.html
※印刷版は 2012 版と違いが分かるように，背景の色を少し濃くしてくれと指示がありました。
2015.1
